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L"antibiorésistance : une pandémie silencieuse

= |[mpasse thérapeutique : 12 500 déces par an en France (colomb-cotinat m, 2012)
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DE LA SURCONSOMMATION cliniques -@ e publique
D’ANTIBIOTIQUES Stock et Hall et al 89 «® @ France
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est le role de I'environnement dans la dissémination de
I"antibiorésistance a 'Homme ?

Direct contact - Nutrition
Food-producing | >
animals
Discharge\s\ / Discharges

Environment
. terrestrial environment
. aquatic environment HCWH Europe, 201 7

0 wildlife

Across the world, the vast majority of medically important antibiotics for
human health (by weight) are not human medicine, but in veterinary
e

used in
medicin

Animal-to-
animal
contamination

Une seule santé

Haenni et al, soumise anwg’es :_>
» Transfert de genes des microorganismes de |'environnement a des souches
pathogenes:

- la B-lactamase a spectre étendu (BLSE) de type CTX-M ( gene de Kluyvera) voieieta, 2002

- la résistance aux quinolones (gene gnA de Shewanella) voreiet o, 2005

= Transfert de genes d’origine clinique a des bactéries de I’'environnement,
pathogenes opportunistes pour 'Homme ( ex: Pseudomonas )
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ROle de I'environnement dans la dissémination de
I"antibiorésistance
Des sites favorables (Hot Spot)

Multi -exposition a des contaminants
chimiques et a des concentrations sub-
inhibitrices en ATB

No hurman-associated Moderate human-associated Intense hurman-associated
antibiotic expostre antibiotic exposure antibiotic exposure

Mobilization into
Naon-Resistant

Ceptue Badteria @)
r—O<s#

Antibiotic Selection l

Transfert de genes de
resistance

Current Opinion in Microbiology

> Les biofilms et les sédiments
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Marqueurs de la dissémination de |'antibiorésistance dans
I’'environnement

Une seule santé VEnGICNIR I WaTe/ ez} %

= Profil phénotypi nsibilité a un méme panel
ofil phénotypique de sensibilité a un méme pane ehorih ol

d’antibiotiques (Union Européenne) S R

= F£. colitésistant au céphalosporine de 3¢me y-proteobacteria
génération (OMS,2017, recommandations ANSES
2020)

Les intégrons cliniques

Integron Diverse class Transposons Plasmids Resistance

§rg‘n cassettes 1 integrons O ¢ genes
= Supports génétiques impliqués dans la 33 @%
multirésistance - s
= Contaminants xénogénétiques, (Gillings -
2015) R e
= Recommandation ANSES 2020 : S5 MARIEEI UL L
Intégron clinique /nt/ 1 et suh ']

Association of a single DNA sequence variant of int/1 with diverse xenogenetic elements,
each composed of a mosaic of plasmids, transposons and resistance determinants
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Marqueurs de la dissémination de |'antibiorésistance dans les
Bassn versant e forge sédiments superficiels

Antibiotigues dans les sédiments 2018/2019

Abondance relative des intégrons

- cliniques
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9 campagnes , triplicat biologique et triplicat analytique

« (Contamination plus élevée en ATB sur le site de SGA mais une abondance plus
importante d’intégrons dans I’ADN total extrait des sédiments de VC.

« Alors que les fluoroquinolones est la famille d’antibiotiques prédominante dans les
sédiments seuls 4 / 394 isolats sont résistants a la norfloxacine ou ciprofloxacine
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Year
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Kaci et al, 2012, 2014

Thiebault et al, 2021 1971

1970,1

colloque PIREN Seine 14-15 octobre 2021

Years (AD)

Trimethoprim (TMP)

Flumequine (FLQ) Ofloxacin (OFL) Sufiamethoxazolg (SMX)
0D 9 I 19 w8 W
} 'n‘,‘ t:.'.'.','_':
l-".. . ‘l.,-_. t:-:::f --------
.“.-.._‘ .,-_'_'..‘l' R PRELER

) el B
‘ Wit [T g b

a._-.-"

121076

51048
R o5 ,5 Pow -in Bow
Norfoxacin (NOR) Orolinic acid (OXO) Telracycine (TET)

e 00
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La diversité des intégrons des communautés
bactériennes refléte I'exposition aux contaminants

Year . . .
Diversity of integrons along
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4383 mtegrons were
identified along the

sediment core
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Positive interactions between bacterial taxa
and integrons along the sediment core
(modules shown in different colors)

Bacterial diversity in CN modules
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Correlations between bacterial taxa,
integrons and contaminant
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La Seine et |'Orge instrumentées en piéges a biofilms
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> Une colonisation effective et
stable a partir de 2 mois
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Role des biofilms dans la dissémination de |'antibiorésistance ?

Bassin versant de I’Orge
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 Les fluoroquinolones, tétracycline et I"érythromycine sont majoritairement détectées
« Les £.colidont des isolats portant des intégrons sont piégées au sein de ces biofilms
 La proportion maximale de bactéries résistantes a au moins 1 ATB ( VC: 17,7 +6,7 %)
« Tisolat ( /406) résistant Norfloxacine et ciproflaxine
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Presence des integrons cliniques dans les biofilms:
quel déterminisme ?
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= Valeurs dispersées et plus faibles que celles mesurées en Seine
= A priori aucune relation avec le débit et la pluviométrie
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Bassin versant de I’Orge

GO: Gué d'Orge

SGA:Saint-Germain-lés-Arpajon

VC: Viry-Chatillon

Rejet de bactéries fécales
pendant les 2 premiers mois
(événement pluvieux
extréme :orage 11 juin 2018,
réparation en octobre 2018)
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Les biofilms un milieu réactif et résilient :

site amont de Gué d'Orge
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= Les intégrons cliniques , et les £ co/li ne s"accumulent pas au cours du
temps au sein de I’ADN extrait des biofilms

= Analyse métagénomique ciblée en cours ( I'INSERM Limoges)
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Les Biofilms et les sédiments : des sites favorables aux transfert
S— de genes de résistance ?
onclusions

« Zone de piégeage d’entérobactéries ATBr et d’intégrons cliniques

 Les bactéries ATBr, leurs génomes, y compris les intégrons cliniques ne s’y maintiennent
pas « longtemps » dans les biofilms

« Les co sélecteurs: les antibiotiques different selon les matrices, les biofilms sont plus
contaminés

« Déterminisme complexe :pluviométrie, débit , prescription, dynamique sédimentaire (
V()

Défis:

Seuil limite de résilience?

Combiner la notion de « hot spot » avec « hot moment »

Temps de persistance des ATB et co sélecteurs (métaux, pesticides) ?

Temps de résidence et transfert de genes in situ?

Elargir au résistome total et aux bactéries pathogenes opportunistes (Aeromonas coiin et

al, 27)

(Impact/réle) sur le microbiote de la faune sauvage (Theése E.Marchand)

Extrapolation au transect Seine
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La Seine : site pilote sur la problématique et Environnement Santé

Liberté - Byaiité + Fraterniut
REPUBLIQUE FRANCAISE

Feuille de route
interministérielle:

« action 19: Renforcer
et connecter les
réseaux de recherche et

de surveillance, et les | &t oirer 2/ o
observatoires » Ky
Observatoire
Environnement
Santé
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Démarche interdisciplinaire a poursuivre et a élargir
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